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(54) ANTIPEPTIC ULCER AGENT AND ANTIPEPTIC ULCER AGENT FOR ANIMAL 

(57)Abstract: 

PURPOSE: To obtain an antipeptic ulcer agent, containing a lipopolysaccharide (LPS) of 
a specific macrophage activating ability, having a high chemotherapeutic coefficient with 
hardly any side effects, suppliable in a large amount and capable of being blended even 
with ordinarily ingested foods. 

CONSTITUTION: The subject antiulcer agent is obtained by containing an LPS in which 
the content of an LPS, positive to limulus tests and providing an ED50 of the macrophage 
activating ability is 0.4-1 OOng/ml culture solution when a sigmoid curve indicating the 
macrophage activating ability (%) by standarizing the activating ability to provide a TNF 
production of the macrophage without addition of the LPS to be 0% and the activating 
ability to afford the maximum constant amount of the TNF production to be 100% in the 
ordinate axis, and the LPS content positive to the limulus tests in the LPS on a 
logarithmic scale in the abscissa axis is plotted using the macrophage activating ability of 
the LPS to activate the TNF productivity of the macrophage cultured in vitro as an index. 
An LPS collected from bacteria or plants or synthetic lipid A, etc., can be used as the 



LPS. 
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T « « •» a > . »H^8A>yj[ a » T44i 

s^«att«,tt TU . ^yMr^x««»T- 

* * * h . f y s o y > v y a a » T * * * b , 

'y»';57X««»T»«ti B , y W 9 * 
y 9. + ZW7;ifl[ttftTft*i/* 



«WftT***t. f^y + H7.-K#K«««!T 
* * 7 * # r • 

* fi If * •> 3 ; 3 e 7 s 
B»T»U^7i). V 5 7 y B * * 7 
y « « ft T * 5 * * y -J , 7 j, . 7 * * 8 * * * 

8 4 . 

fr«ftfci,Ttt. m x a . i- ? * w h ? * B 



* * * > 7. 4««RTt«. 

V9i»ltl,r«. W * a . * y V -7 H « DJ , 
8V9HI|«, 9>V9H«*« 
« « T * « . »»VT?0«»tL-Ttt. « A U . 
3>7W<7»y«tI1>,-p*«r,»y. 3 > 7fi3 
>7«M»T*«3>7 > *>rr7?»ti/*« 

«fft**sfcy**«fHT».5. n v ■> ■ « » t 
o t a . (Hi a. ■? * y u « 7 7 ; mi » T 

**7*9*yy««j|7 t f. « V 1 a « tt t 
1/ T a , «*[}:. / jfijoi,?!)! 

BBaafttura. m * a . fi7ia«», ? 
a. « * a . tvf^»v-v^^^«a» T45 
h. *>yy»i/yy«tttt-c«*i/yi;. * = 

**«^9y<rattttT*4-7,i/ aA ._j.. * 
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* j v w u mis k \, x it > m * u . x > k « * > 

t7«»»«fllt»«Ht»<«>l«. ■ 

« - * « ffl ft S . rubs 

* © tt . * -/ A a 4 * a t l- f O K K « t » 

* < © ft S C ft * , ■f-C^*-f*iBCDM«u: 

*< S St ft * . X. A ? * * *' > 

«±Ka^fcww « « * © a^t nut 

LPSO«Uj. »l«tlt, m *. u . £ (t f x x 

» sc a a *> * h+i'A^-i'^Ti.tv^-}**^ 

BP*. KfiKWtffli'^xAOLS - 1 -b-y y fc 

■by (• © E t - 2 -tr v ^ tt«l,Tffatt()lt 
*fcflJt*tffttfj:n. 

ft *9 « L P S II , HTca-sJ SST#8, If 
■I T * * . 

<&*«««« &w* as u t a x ft « . n * . » 



?Jfin¥4~49240 (8) 

»lt»KI»*CJ; <8«l/, -t « * B <S r -5 . 

m *. it . an«a«sHft©a?--?*4«eu. 

fc*St. ft a . ISd^scii 

U R < *> . X tt . *«C«*onTl»*«flE<!3 tt 
XCft«*Ttt»|/, »«A«KIi:«f «DiT 

» * a t u . »ffi/ft«cttp«tt»a>sKua« 

»«C*9ft*T4*>. tt3Rli*4ta*Ta^T 
f# <S ft * KOt***-*?****!:**!,. 

WW«tt*«^DU9T*3«*K«. t f ft 
ft * « R 0 , if / -A|||KUI*tll|( 

c<o*aaiOT«(<D«r«««©»aa. * © a * . 
«ki. soon. « m . a * # « © * 

e*ft»tH»e«|t5iR114(, w M * © 

lacectitmrhtti i>. x . m us * © 
SfMi^tiLPsessi, M ft « e a n 
- a * © « x J: . iEft«ttj«:£*n 
3ftft©wite»axi/ttii5 otHTtt *ii 
*> » * o n . *©«*■«. k a « w © a a . 



tftft(l*9««t«»r. »ailfi!)i|ei:ii?ffl|ij 
ft f 7 0 w / » )j tt T . B*l,<tt30-50w 

/vxsstriirlftiaiTi?. js c . it 
»©*««. «B««9ISCC««^ «*«*,©* 

ract*«»*i,vi. o * . c o g mo a^s T 

A»U;>«tHLPS«IIIS. 

* « ■ ? © a £ it tt « a oiscKri. 

K i: 9 R ft r « # . l<ft»*3ft#T*htf. iy 
T©B«%»%ctT. 

«s»t»*i/rn5Xf ^nntLPstj 
K*T@cr%7jffi*3r*r*c t u a » t s a 
t? » * . 

tHtltitt:ir,TRJt«i!cni / T»?(5 

o o o«Toi»cntr(itf jit<. 

OSihfclEISa*, 5 On t/mictti ji 

4ea**tcafli,. a«»fta»effOTJ:n 

* a c t « . 



3>CO.tfl»***T:i*flrO. »*«SJDI/-Cfttt 

©*©***£• fttt*<. « A tX . I if jr O D ( 
ft "ST. TCAt«sr>-aS»». J. i; 7 ,1, 
* n ft ft . ft ft . y»DU*lt*R«T*4. 

<S « i« T . l«»l»|»CH|,Tlt|(B«l/ 
Tft«*-pi**L. Wftft*»«ltrt>C<tOT«t 

B * @ fit r * . 

©f*B*»«*(CB«L,. ttB4<f8ftr54T 

XOtOTftSs* fttt*<. HitfikKjtt ► u 
0 i . * « It S ■) i . 7 > * i 7 . Kft+i-g 

-f^. Bit> vnttST« », a b © ft * 
Bc **«f phi uo*«<auieflL 
ps#*isrioTaijti(T»j, 

<»*l'Tft*ft*TpH8fcCT*»*3 7 tK 
« © T . a 7tB««l,fca*8BB*.f (IT 

a<&»aattu»r. a e . £©»«#-»-*««> 

Wft4>*Q?»«*Bttttli. 
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»rt en r -. 

»**^»*b»*h*ot*«*. y * a « 

(Sephadex) G-7B. G-100. 
*7T*VA( Se ph.cryj)s-200. 

tt*S77*7!/7tt (P h , rm. c i . 

P-lOOtfcH/w**., K C B i o r a d 

' ■ « • ) it tt ] . k-h-/«-,»,hw-6o. 

HW-56 (»W«*xatt«> * * T * * . 
T « * . 



ftR!¥4-49240 (9) 
a « # a o . UihfcRtaiataiiKtt^ 

»»«8Ki««tri, «c « , 

5168 1111 tUSStOTtii.jU,, < , 
m * if . V87n*7-*. * t I- V 7 •> > . (. 

7 •> > , *-i5^>>inia T , ansae 

tf. 7 n + - * B (SBHt^tt) . 7 d 5= v * - 
3 K < y A * tt > * * « T 9 4 . 

vfra«Bt/j- t ,»a-; (seph- 

- k (J i, T n ? ; f j 

© ft l» T . SSCffi^TKSfflMcyil.ijl 
«±0»ftCi (!> 'I' * « ? O l| d C II . 35J 

«voxtfitoNsoK#iatA, k a n 9 



« « K tt -c » 1 0 0 0 IS ffl « * (. >h * m ? 10 1$ f, ) 
K 4 { i 

tt**LPSu*»«». aKitEtoRKci 

LPStfy»p 7 - y - .y mjf>trhDTMFjgtt , 
XHBItTtUiBlltity 

«IE C 7 9 -f i > jr ) gfftt£R» ( MJ * 'J 

>?> S8ti<i(n?:ta. * - 3 ■> x a 

(Carswel i) 6 K j; r, . 7 O -> - ? y > 

* 7 a-xax-tProc.N»tl. 
Acad. Sc i. USA.. 72. 3 6 6 6 - 
3670H (I 9 7 S * > J Ki 9 Jh Tl ,i. 



«*' y X - j ( W B fi T N F 3 i£ Sj ) T * * . 

LPS#-?»D77-i/eoe(oT)ipt 
'^'^-fiBismsiim,^ c n <= 7 

*^'-fcUT««*»*, 9a , F N - r « * 
* U . * I. * . l'J#-nTOLPS«« 41( . 

>^ * 7 * * 3 f ,1, 7*tS-*-<x> 
2 * 7 * _ x x _ ^ 3666-36 

e u t » * r * . 

-* r 'K-?i.x^*>i, + A , ttll6 faT . ME 

I00 /1 * ora ±18ie«* S h*» Kl/ . 9 6* 

o VK7 u - ! -cwmr « . ir**» « 3 7 -c. 

2«BI. 5 X C O , . I OOXH.OTM. If 
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?^y^7^->>Dti8iiS*K:Baa;i u * / m «. 
ttt*J:-}u:fflA. « ft « © » * * 1 5 0 « *fc 
t * . BP a C . tft{*€83CM£Mt?i6TM«?l> 

»««200/ilfcaT.IS:L829«ISS±K* 
I* T 1 8 SS S! « # T -5 . 

«IBft»fStt*«S<-«C»i. * f ± 8 « Ml 

SU. -5^ TO. IX>iJJ»*«UM>« 

i jis y f * r * a - *»it»iTBsafi 

r * . * i; a a 

fit* f. ««nii»feac7U - KKSAfl* 

»»sit«a»»s-ea*. z <o » ft * * 

o d 6 . m . To»**i»et iTisi,. am 

a je r •} . tsfici«ii*<5»t:if^. 

LB 2 9 » H V 5 OJ6£WT**«*<a«8?* 
( N ) * * » * . » I !: t T 9 * f I » S [ B * 



?5Rl¥4-49240 (10) 

RSOljB (Tumor Necrosir. 
Serum) ] *«ffit/ - J O 9 * * T N S « iS 
ttn C » ffl ✓ m *> * 2 . 4X1 0 • * fit / m g / 
m»«DT\F-a«ffl(.>T*S*--5. C © ? * * 
TNS0ED«.'*^**»K* <C) * * * 4 . 
N 

c 

Jt 9 . * M , UK*. AW- tt». r D - •? « . 
* 7 * * W . a*. « ft » . « » « * >;^y>h 
ffl . a - i/ a v m . * « - ttH*l»©*«iTH« 
TM. X. HHUfflt ITU. S K > H « ifi Jo » 
7 l- i ^ X « » . KiiSaair bTBIlt 

WttJHfc-r*Ct*«»*l/^. X - 7" U 4 ■» » 2 

©««nt«»«f**KW*BDB!, 7 t> s -y * a it 



r h T t J; V . X . 5. * ? ;u , e * i .> . 75 

s««»r*ft»c, *asK j; « . m. & m . a»M 
a « » . «*M**»*ct«.T**. 

ft « * fc 0 T Si . « *. ti . SI*. t > 7 > * « ffl 

T S * . UlttTB. W*IX. « 5 * * f S 

A 5 * * •> S A * B i * /i- . A 9 

*4f**»«7'OK*»a>A'»** •> 5 A S Bt 

i * ? * a . ftf B»it> <i i j. . y i y - 

a. y a a ? a- > . x * * a ? > . 

« T . SI X m . * ft « - 3g»«C-t9*«M* 
LUJ ( + I L P S © B iS ) 



'iv * » (7yv*j?»* + y««A-KP-» r :* 

7 'J > ^ > (3. I 3 0 g ) « A n . 2. 031 
O«B*«»*T10»B«->TK9tl/fc. 1 
5#PI©l»ft»KI 0lffl**ftJ*Tt*4*i!>>t: 

«fii>TT>7>ii«t*(>ai/. Bi * k m a tt 

-C 1 2«n»lt0fttt. *>7>»©tt»ffl*» 
tOtt. i8*9t IBKBOT 20 J. 1 s<D 
R * * » ft C » * A ) . 

5EK. »BF9C8n»BS*«8iT»«* 
*> tc * U . «T. iKtB«E*BlT40 ; 

1 * © tfi 5K * » & (»*B) . 

@ C h * » * A . BBXB7 la>ttBB}H 
»«HF-L»blC«l/. » ? ft ■ * S . 00 
0K-3HTttfffi»3» - h V */ y H F - L a b 1 
P M 5 * . # ^ » B £ 1 0 . 000C-3OTU* 
PJ 7';HF - L i b 1 PM I Of BD 
l?trTH»B8%(T7t caa5-j or. AS 

2 6 p s i (I. 7 6 k g / c m ' ) . £S 1 E 
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p s i <l.OBk«/cm')J.*<0**e 

I» * A : » • 5 , 0 0 0 tiTo9»«>, 

0 ? • 5 . 000«.t©K#*st 

»fl * B : # ? ■ 5 , OOOjyT©»»*b, 

» ¥ ■ 5 . OOOlaiifflSSatb. 

HtAiHIlO, o ootlTe»»*n 

» ? « 1 O . 0O0«±fflW»*a. 

tt * B : # * « 1 0 , ooot!T©ffi»*b. 

# * * 1 0. 000 «±©»»*b« 

:ni«l#$«ies«fl ) i:H2f use 

*tB0T';/.5^x^hlC<tl/fc«. » T ■ 6 . 
O00Ji4J;CDB»ti:U*««)';i»97-f^KNttt 

# * a 6 . oooaroi* 
n. 6oom»aj*s**tt^T. a o # ih 2 * 

-20B (D-;-RP!l I StlDCttCIt 
» b T *S l> ft > T4-CTa«»«*f* <1 0, 0 

i*V>-C 1 0 0mlOS«*t»tft»c 1 15« 7 

O » m ** r> < 9 Ri 1/ fi . 

®1 O0KTCA*»«3 0 n !« It i t C « 
L ft « . STtOOU'.'-J-lll? IO»B 

»•>< oss i;tt>« . ri3?rcfiaLait.:. 

»«B>5-CD100R ( I- £ - « B ft H ) * 
*fflU-Cit-C<»«»fP(3, 0 0 0 g X I 0 # ) 
K It L ft . 

®iats(!iT*»i, 4 -c t a t- » m a ft 

(10, OOOjXl 0») CffllS, 

®±»*@«ut i o n *«itt h -5 a n a 

tt 3 . 6nHTi(i(ilTM7tl. BS a jfi » 
(*8««UHP-130. 7-cA-?-:UK- 
10. N>l: 1. 0 k « / c m « ) tl«l/t. 

»»Snfta«»60m»*, -fe 7 7 a - 3 
( S e p h a r o s e ) 6 B i ? i C * ffl 7 7 A 
^>7a (Pharmacia I n c . ) B , 
*?i.*-fX:6cm<wa)xl0Ocm 
( 2 i) ] * AS i> . y;tBiS C • » » : l OmM 



*SGfl¥ 4-49240 (11) 

oogxio#) cittTiatiictJs, 

$2(0iiltliH»7?j3i:Ah. * # T 
( M ifi W 2 T; ) . /t*-?-T?«»0ftSi,i. * 

«5K2T;u:»»i,T«-5ai oo«TCA*iSiaf 

20. 6ml*aTl/.*T«7«***>lC10 

(10. OOOgXI 0») CHlTllBtlS 
V . * * * T ft » T . 3 0 0 m ill) « « « t # C 
SOOmKae-tf-liAftTBiBb, * * * T 

(10. 0 0 0 s X 1 0 # ) C»UTtt«*H« 
Oft. 

©;<Dit»«)lf-*-CAft. * « * 6 O 
0 m »T B « 1/ . lN^Klt-#-hi;-?A»*ft3. 
5nH$«ISl,Tt» (pH7) U. -3 T . * 
* * T? >9 » b <£ W * . IN*tlttfiMi|ta 
B 2 Hi it 8 » L T 0 . 02N*B(<fc+|-iJ'5i 

® 1 N * m W 1 . 5mlt<D*.T P H8tU. 

r'J*-HC»/10niMNaC«.<pH7. 5). 
«a: 6 0 m 1/ J* ] E 0 r . * 2 O m »6D S # 
* » ft . 

280m«*«ftt. 7 D + - -tr E ( Bf (t * tt ) 
450 ul tii. fi«T. 3 ? C C 2 H ID S B 
l> fc tft , H5 a «5 B (X$SIUHP-S2. 
7v**-:UK-10. N»ff:4. 0 k s / 

cm') v m m u » . <* i> ? . 7r*^fran 

FPLCC/^y/. (A9i:t / 'QHR10/'l 
0) *«->Ttt-f#>E»?0?hjr97^-K 
f* U ft . HP * . 10mMr'Ja-HCi(pH7. 
5) t 1 OmMON b Clt^CIf BTXBi 

6!mMi:9ll* hftBSt|»?|f « (200 

b d' t « 5 j. t lit i t . Nac»aat- 

1 6 G m M i» <i IMONiCKt^ECtlii: 
•5E«JD**S£4J££*400mi-CB»LPS 
« S as * tt . *2ro»<BS»*BC0ft. 'J A 9 

^T^h»K*fa«*nft. aa«9E*/p«tT*> 
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M-8tS'oi»*|»tf, L P S « * tfj 9 
2«©em4[LPS : 3. o 3 m g ( A 9 % 
f^UUIILPSMiTM. JilTO 
LPSItfttCOHIlTtO . « : 0. 2 
3 m g . 16 : 0 . 04ms) € S l> & . 

8* I' T f 5) 6 n it . -tr 7 7 t -y ? 2 
< S e p h a d e x ) C-25 C * 9 A : 2 . 0 
cm ( R a ) X20. 2cm ( 6 6 m O 3 * ft 

■» t y a « a < a * « : *) cffurnmie 
■ » * b a \j ft . 'iijjfjuittofiaift 

*W9~12*B©H»*#ttT. LPSKfltH 

95«©12m*(LPS : 2. 7mg. * : o . 
I 8 m sr . ft B : 0. 0 3 m «r ) » 
U7 W-*-«l»T. I g tt D - V - ft t a 
S I. ft . S8. : C I » li , tt-f^>2*?D-7 

x, sDsy*«x<*ai*<cj;«#?sa8, o 

0 0 ~ 1 0 , 0 0 0 ff i ft . 

t a t» »t » i/ . it t as l ft « o . 7sn>« 



fllffl ¥4-49240 (12) 
■>ft. ( a t . :oiettiiSH<iipsi: 
* r > 

T - f ottSlitt 

2. 7-rO. 75 = 3. 6 
C * % . 

«*»ti/Tffat»?*{i!©ti«. «± 

81,11:1 »««i*T»*«(iftiU4iH 
© T , tttb*ft.ft»U4T, 'l> I L P S « « « b 

t « , T , s e a « -e « * 

*LPS©ttflE*ft«K»^l>TIfffT5t. 

2 B = 0 . 0 3 rn « 

L P S = 0 . 75-0. 03 = 0. 7 2 m g 

tz *•> t> . 

0. 72-fO. 75X100=96 < X ) T? « « . 



»»«8»BU.t04«i*l. 5 m t© y i, 7 f 
3 - 7 K A n ft . :hl:. gij a . 1 m M © E D T 
AC 2. S«SDS. 5Xy**7hx*y_,fr 
I 0BMH);a« (PH8. 0) * «D A T B K 
I'tSDSSlII (iiiiH*, £ © ifi « * 3 

B>aB*C»Lft. J7*7i7tt«877j| 
* 7. r { P to a s t S y « t e m > % ff ffl C 

*St©BIKSDS-A->7 7 - a r >J -y 7 
(Buffer Strip) < 7 7 ;U 7 ;/ 7 ?i 

K > a< ft tr * n & j # iffl i 8 a « « y A [7 

7 * ? f 7 ft li O 7 7 ^ f 7 <7 =r ^ z. -j 

r < P h a s I Gel Gradient 8* 
-26) cafll, «**E250v. R XX S 
1 OmAC-t-yf l/TjfrttSKIJfcJtfft. * & If 

b ft . 

"*-»eTB. »£«i:bT77AVi/7 
BOO. 1X77^ y A- 7 A - (Ph- 
»«t Gel Blue) R * . K ft » t t 
T. V?/-a:»B:«W* (S»tt3 : i : 



6) « a * a a u . aoasttaft.Resif, 
ft . 

1)5 0rT8»ffljftS 
2J5 0rT5#HK£ 

•n 5 o r t 1 0#R!Ke 
*H*©Sftifc5 : l o : 85i5«) 

i)6 o t t 2 i J , aoa c x ? _ , u . tt B . 

«»*©8»it5 : i : « fi « ) T? * JS 
2>50TCTa»BJ, «»«<x»/-*, stag. 

» W* ©S ft Jfc j o : 5 : 85SM) ? » a 

3)50rT4»fB, < X 9 ; - „, . ft g 

a»*©*Mttio: 5 :85«») T aa 
" 80tf6 »«- *« a (a. a x y a ♦ * 

•^7/t.?t K) V KM 

*>6 o t: t 3 » is . tt a a ( x y y - ,t . n * 
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6isort?s»ra. <£ «* a ( x j / - * , * a 

* V * <B 9 * tt 1 0 .-6 : 8 5 S ») t a a 

7) 5ot;i?2»b). <* » « < k -f * > * > Ta 
a 

8) 5 0T;t2#(B. Ift * « ( k -f * > * ) T « 

a 

914 or? 1 3#I, 0. 2 5 w / v KRBS 

t a a 

10)3 OtT?3 OttlSl. -E 

a a 

iii3ott3 o«n. «* » a c u < * > * > t 
sr a 

l2H0tT80»B. « « « ( 0 . 0 4 v / v 

> '/ 9 i ft #1 ) T K S 
1313 0 t T 4 »B. « « « < 0 . 0 4 v / v 

!• 'Miftiuj -eaa 

H)60tt3»f . SIT. ffit* ( S * v / v <* 

It H > t ft a 



ttR] ¥4-49240 (13) 

l5l5 0rT3»BI. SSa < ft a . «r i; * o - 
*.«»*«)8ftttlO:8:85iS»)t 
ft BJ 

IS)»£ « 

LPSllBJecjiiti. S ft i: tt 

»*<&*V'tt«.*MHl,T»fta*MBi, ft * . 
#718. 0 0 0 ± 1 , 0 O 0 ID Q I C /j<| L P 

» !L> f g • 

? x > - f >/ A ? (Chen-Tor j ba- 
rs) li tfi>«|, r 7 + 'J ? a y £ 
2 r ') (Analytical Chemis- 
try), vol. 28. 1756-17 C 8 K 
( 1 9 6 6 *) K*«UTJ*©a9Ktf,fc. 
'MLPSS«B*C»m,T. 2 6 « g <D ,j< 

• lp s ftftcao meHBtPUk, * m a 

* K A ft . 20/iHD50v/vK«BtiS)ll 
U , I SOtTHtllfelvt, *l>t. 20/i 
»«D 1 Ov/v96i81S«EIj(*j£ftl / ftfl| !: ^ 7/{ 

-■*--ri»(B*i»t,TRft#*fe. t©aco. 



3 m to I S * . * l> T 0 . 5m»roSlF«*(l 
m »<D 6 N « « . 2 m »© j* B * . 2 m *© 2 . 5 

* <D 0 . 5 m a * « « > *«6JBUTaST3 0# 
IS! tt K Is ft ft C . 9 2 0 1 OlTtftJtf 

< 0 D . , . . . ) t iH J 1/ ft ■ tt*. a « f* ij ffl 

® » » fc L. T tt . "J > 1 = * t » V 9 i. <»Jt« 

KttB) *aS?*T«f?0, ')>««tUT-th 

? ft 2 . 5 « g . I , j. o. 2 5 « g . o * g 

* 3 C 0 . 5mi©S«*«Kl/T8S«US:. U 
». 'J > I 8 tt > « : * « J 'Id i 4 . 3 9 g 




s L 


O D i j. .. 


» tt 


0.002 
0 . 15 0 
0.620 
1.659 


> a r * c * i; h, A 

0 

0.25 

1 ■ 0 

2 . 5 


0.036 
0.073 
0 , 10 4 
0 . 13 9 


'!< £ L P S ( 4 « f* ) 
(«««*> *lr»Uft 

u i! ) 


0 . 1 
0.2 
0 . 3 
0 . 4 





tffifl¥ 4-49240 (14) 



<j<*LPs©#?-ft*8, oootffiTL. ± 

<* K IC J: 0 i: 1 ~ 4 U S 5 . 



2 6X10-' 32 
lEXIf V>K«>l>ti;tltlTl><ll 

t> *f *. 6 A % . 
»a»v 

X*V (El son-Mor- 

gan) i£ (*S!)t?BAiliR f 3Mt ¥ X * » S j 
No. 4©377~379H) C * » I, T « (0 il 
0 C ft ■» ft . 

'J>*LPS%«sa*C»ll?l/T I rog/m4<D 

■y 7 ft * ;* e •> c-f^+tf^aaii) u: a n . 

:hU 0 0 MB B N H C »i it I I, T I i o t; 

■eienminmbk. 4NNaOH*W2oo« 

A**U-TpH7fcL-ft. ft] I OOMt^ni/. 



g"J <D 2 ? >; a - * * -j 7 H t 7. f •:> V VL K ix . 2 
00«l©TE«*A%Sl]Afci*C. 105-C-C 
1. 5 B* HI Jo * L- . i* l> T? ffl * Tr i* S> U ft . i* l> 
"E . I OOMC»tll/< 6 7 0 MI0 9 6XI; 
J - li. * SB A . EC. 67tf»OTKa*B*» 
itHCSST 1 UlStllf I, 536nmT!6it 
« * * IE L- ft . *fttttt=HfflSt«fcLTUO. 2 
0~20O/ig/mi<DN-7-fe-fA 7 ;U 3 * 
i > (nXttlttil) SfffljLfc. 
( a f A ) 75i<t©7-bf-A'7*h>i2. 5 
ro »© 1 . 25NK»thi;-Ji«iS 
* l/T 91 It . 

CK3B) 1. 6 g © p - i> > * A -N > X 7 * ? 

t K t 3 o mio I » 3 c mo 9 

( (S JE » * « 8 , 000) ft- ^. ft . 

9 0 MO 'I' » L P S « « * » B Cling/ 
ra I) H ] O « teflSIIII ( 0 . 5 5 m M © V A, 



« 1? 
0 « 



>«)«»*«:. 1. 0 m «© O . 5 M -J- h 
.i.y-f'S-r'&tlDJtTlBBStx;*-?*-©** 
fcXvl*A<t*lT-»fc. « iST 1 * PJ tt ft S 
6 0 n iffl 0 . 5NHCl(IItTt>ttbt. 
E2mefflA#tf>*injtT 1 5 » Wl * 1/ < 
b/i.atV'T, I i O 0 O j T 5 * » i| i 8 

* * ft * * T . 14 2 0 « tC $ i t T 1 I l> 



:©*>7*.*#a 

illttH<9 C C 8 A 

ftty©x^^3 < 

3 S p 2 3 3 O . 

j t u . * - <t * x 
*BaasLA - i 5 

1 »f ■POBBB 

' 4 ) 4 £ l» ft - 
S * . <J> S L P S © 
(■S»TI 8 , 0 



t * t* 

> 9 A 



1/ ft . 
Alt! 



IS K tt ft * 



» P < 
t 6 "C 



5 K A 

) ) T 



ft 2 . 

£ fc i 



* * 

T * 
0 0 



-t**ttUIB»l^3HC5tf. tl I Elites 
LPS©. «2BU*:»BLPS©. H3eiif 
B«HLPSffl* + -rT»*. 

?t*caer««mii'(») u * « it t> -t? «. 
-> ft . 

» 1 a •■ e - » * * a » w w ( a > 



* 2 H : f - ? » ^ 



» 3 B : g - 9 * ^ 



g » a 



a 5 o 

7 5 8 

a ( a ) 



7 4 2 

ELULj 



t It S i ft fc ■ 



4 3 3 
0 2 8 

*l~3BO!tei:il). /J>«LPS©-f+- 

«BLPsot,oi:a*j<ini4;tttflfiT 

» -5 . 
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• K D 0 f ff ■ 

KDO (2-T\--3-f**i/*i>h*-Y) 
£H*.ii>7r-n-7iyi£li/+t: 7-11 

(Shaby R.)»¥.7 + , ;*^*A 
A"-f^Ti.(AnalyticBl Bio- 
chem.).58(l).123~l29K 

(1 974*) ] i: » « l T i* O i 0 C If ^ ft . 

60Omg©i;7i-A75>. 5 nr> l© x ? 
./ - A . 4 S in IS Hi » K . 5 0mi<Dft*«(± 
T W ft K X tt II ) tShlfTK D OHlllKliSI 
St U ft . * © 5 0 0 wlK > I . 0 5 m g / m SO 
*»LPSt»Cl»*S60 (il* * *> . 10 
O'ClOai***^ 3 OftBllliaKiii* (2 3 

320*«oT420. 470. 630. 650 

A .ti. A..... A. t r * ) . # * K » fc U T 
«. I27ug/mlOKD07>=t^-?A*[* 
H^y-V (S i g m a ) ttSI] f itlltiS 
0 B l* ft ffi L- ft . 

1] *i U : q--t770-7 ( « 3 c m X 2 3 

cm. ?II<| ! 80m i) 

IOmMh><X-HC»CpH7. 5). 
» » C ti I 9 S : lOmM. 400mM. 
1 M 

S3: 100-200m»/'» 

a a : a *a 

®SiS0tftB»3 1 0ml«4r*:i719- 
■b"-C*«bT*?9*#*lvfc CpH5. 0. 40 

r. *j2i*ih> . jbwo^ibu. 3 <? s « » g gj 

TlfttfiCftl'StKi 0 « S8 U ft . 

© it £' # ft < 1 0 . OOOgX10£)Ef?0 
T JL « * B « b . lONNaOHSWT^fatT 

pH7tb. »*ft20K*-,>hffliK7ir-</r* 

»f SOAt 57 <A> - ««,TR(t«i8l/T. 
8»«10ftiSt/il8«lfn.(!. 

©«*nfc«ft»30ma*77A?->7ttM 
FPLCi/7T^. (A^AltyQHRIO/l 

« t ft . HI * . 10raMf'J3-HCifciOin 



HIS) ¥4-49240 (15) 

B*a«thfftU^l. T. iXRCD 

H « * » ft . 

S=A.j.-A-7.+ A.)i-A.», 
«*X»H>V (Sr) it 0 . 379. 
O ft ( S s ) (2 0 . 2 9 4 T S ^> ft . ^OTU©Jt 

f OKDOii«th5tflI*h6. 

(DftftBKKOai,? («l^>->->7-7 , a«) 
3 0 g * . ftt»ft«<M&K*e.t,e<«t«*-ex 

<3>C:<B«»Hit2 6g* I OOmg/mlCDii 

«TiB*t»*>i,, is-cT2^(9iiesai:it 

<t- # ft M ff (4t. 10, 000 B X30#> C 
«* U ft . 

9J:«s BCi/. * m u a k o . 2-eaigu. 
*i'T*w*-e»njbft. 

®ttlil*290mll*TK*ft-CBk-e^>fftt 

M(ONaC»*tCa<|jffl (pH7. 5) T U « 
*i?iCffUta, -fc K ft itf « T N a C 1» Si 
1 6 6mMK«lB*ft.fcl§is«Lfc« ( 2 0 0 m 
1) T « 7 A { « i , ft i> T , 1 0} L P S € « 
I65mMfi>o]M<ONaCt«flr 

tune* ji jck » c iait«h» 

*«400m»TA9i*«t». « 2 m l» S » * 
SCl/fc. 'U7jfHBttM8ihfc. 8 

®iXl<T:*©8m»%. -b 7 7 t -y * 7 
(Sephadex)C-25[#9A:2. 0 
cm(p9S) X 2 0 . 2 cm (66ml) ] i « 
i X 7* A H B («»«:*) C»LT*3ra»(0 

a # * is a o ft . 'JA9^T7h«fto5ia*n 

fc W 9 ~ 1 2SS©gjjt»tiTl 2 m If @ « 
bfc (LPS: 14. 3mg. m : 2. 0 m g . 
SS:0. 53mg>. L P SUUESBW ] K 
ft © fj it X- . K«7i^-A-ftftj£-p. SBU 
° - ') - « T «S 0 fc , 

@±EStt* - 8 Ot^««8i:t!ii; u 3. 
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T * 16 n * b • II«JI?Uti5. 8 m g * 

ft. ( « T . CffiiItttZI»* 1 fi«irDU?LPS 
t S T ) 

,-(DfaugLPScci';Agxffi«ui 4. 3 
mgi:«31-«0?, * © It «S tt 14 

14. 3 + 5. 8 = 2. 6 
(£84. 

* ft . K ± © » It T , *et«)i:0TffftL!9 4 

T.*aj»n*:«a^T. *au=5LPs*«js 

ITMItliilH. ffi T . C © « « T © 
* B U 5 L P Sffl«S«ltCHl'T!t»r« 

t . 

16=0, 63ms 

LPS=6. 8-0. 63 = 6. 2 7 m g 
ft *> .» . 

5. 27 + 5. 8X100 = 91 <?6>7:**. 
UiSfl] KK«(BJftttai«KtT, i* © ffl *« 



KID ¥4-49240 (16) 

» e n ft . 

»7-«=40, 000-90, 000 
**V*4>B*=7± 1 / # ? • 1 7/ 
KDOB = 2± 1 / I S 

la a a 3 (BeggLPsoBit) 

fieHiRSBf*. 6A?bfctt*)SSB«» 
« (2. 0X1 0 ' • • IS ✓ ro »> * K B * i 1/ T 

ffl l> ft . 

iBJEIItS 2 5 m g (Eftlt) /mtttl 
?iiCRI*lcfiaift. £ hC«to 9 0 X 

* 7 x y - A ft ( 6 8 ~ 7 0 r > * SS in U , 68 
t:-C]»(!llB«Utt*5*)*!fcL/fc. 8, 0 0 0 g 

0©7xy-*)»K. ±ia*afc**©«a** 

*«t*h*T«**T-l»j8»fac. D--5-'; 
•I/<#l/->tl/| OCIII/t. cuts 



OOOg. 0#Bi|«»«l,t. 

» « b , *«+h';-5A*'i'jia*. o ~ 4 x: © 

iJU^-A%6Bt/10AT-2O , CT-S|([* 

l ft . 4, ooog. 4t;-i?3o»ra«-c»#jotb 
* ft . 

JOim/mittii ie«i*c 
III. * ■ 7 ■» > V > (Branson) & « 
©7-77*71 8 53STMS«»S ( ill /J 3 > 
r a - /l, 5 . 1 5 » . S « ) K 0 ft . <*<.*T2 
600g. 4 tT I O »Ba*»B t . 
tti L ft . 

£<D-hi8*4'CT. *Sff-? (S i g m a ) 
ttU©tta»»?*RDNase I. R n a s e 
AT16-I G«»«1U(!: (fl»Wl£ttl 0 „ 
g/mtODNase It. 2 0 ug / m tffl R 
na 9 e A * « ffi I, ft ) . IKWlillfflBSS 
K*S*!D*T3 7rT2S»IHto«l,ft. i* K T 
2. 600g. 4TT1 Oj)RI«»|l,, J; f» 



* # ffl L, ft . 

C©±a**H<y*7> (Ge lman) >± © 

7 9 □ ? y 2 ? (Acrod i sc) * 

8 0. 2wT»iStt. C » { » 7 B C i> it 
[IB;*B77A7'>7 ( P h a rmac i a) 

ttll* 7 7 a - 2 (Sepharose) 6B. 
*7A*^X = WIS6cmXfi*l 00cm. S 
*» = I OmMOp'J^-HCa. 1 OmMON 
aCl( P H7. 5 ) . as-name/cm'/ 
» > - t{t*HltB(0L S - I *7 h tfll-t 
l >A^^jS«»Sa»tM'cT&h*. ± E y A 
7>aa)7>Df^>iRl', Ago. 2 Mm 
T?H«0ft. BH5-f*>2l»l;t>(t CHI::* 
B 7 7 A f 7 (Pharmac i a) li U F P 
L C . BB:*B7?A7i-7eB*yQ HR 
10/10. 8ffi«=10mM©h';7-HC» 
+ 10mMfflNaC»(pH7. 5 ) T 1 5 # «t 
» U . ttloT. N a C i» * 1 6SraMtcajDl/ 
T 3 0 # « j» I, . <* H * . 2 0 » *» » T . N a C 
It* I 6 5 m M * !M(DlSi;EC6iJ:) 
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1= N»C aft « « * « « ft if ftLT. 
lM<BNaCl«T308t**-*. S a = 2 m »/ 
# J • t(t»Itttl!<tiLS - J f 9 f t R t' T 

#ftttaB#S*^ATRtt!G C « B : * 8 7 

•^^G-2577-f> (f 1 ne) , » ? A * 
** = W«S2cmX«ar26cm, «UJ« = «8 

ZraaKKftft.fi (4. 5 0 m g > £ S A 1/ T 

» t<«K<*tt«Tft«. * c t . 

*»»ffiJiS«<200~400nm) « t Q . 2 
B0nmTOfi}tStS»ft. B * * 1 © fc S © 

ft. x. sDs*3iw»Tuffaita^artcu«t 
at * ft a » * ft . Kot. 

±BVMKai|lE|ALT««lB|u| 4 o 
© K * a 9 6«jaifcHr**hfe. 



BRIT 4-49240 (17) 

5BgBLPS<n»i« 
# 7 ft = 6 , 0 0 0 ± 1 , 000. 

9,000*1,000 

* - ) 

ft S * MitlH 1 CESOStekHBcitndt 
*ifc*ftftLPS [*Bty73 (d i f - o ) 
ttUO 1 28 : B 8 ] OWttUjXoaOTS^ft. 

AWBLPsa«nt* 

# * ft = 3 0 , 000*5, 000 



V > R = 1 2/»?B3^ 

B IS K B = 1 8 / # ? « 3 7J 

KD0«=5±l/'»?«3^ 

H T a . *ft«(DLPSt*CHMO«*M? 
**.aS. L P S ft U . VA9>(?:X|-C*S 
*BBLPS«*»f*«. 



'M L P S 
6»HPCiia 



> . 0 4 g 

17 8 8 

8 g 

1 4 g 

1 m g © /J> « l 



P S * * t; O . 5gO«t«400Q«BlMl/&. 



( w tff in > 

9 a u 5 L p s 
Mil * 

* St m 3 ( OIK) 

* * L P S 

m n 9 y >) y 



* * W 4 (itMB) 
'M L PS 

tt w m g a * 



8 O g 

Lt 



1 O 0 O m t 
* ft M 1 <>lJ.***x hn*Mm, Dg > 

®9 6SO¥SItUft«7t. - t C (£ « ft ft 



« * * I 7C S ft 0 I 8 0 n 1A ft ft . K W 2 0 <i i 
(Kltt<SltiDI|»i:llSn«Sil*Ci9RtT 

->T10(8#ffi«*nMUft. ( El ft . 1 Jjt t K 
tt»t20MfDt!l. BBCiilf KtT 

iooe. ioooe.-vtio««K*?ija* 

H M T? * 4 . at. tt«ffl«B*tK«ffl«tt% 

p s fa « © i o o . ooofg«fttt$nwi. « 

1/ fc . 

<3> J: !2 <D © 1 0 « # « M 3 5 « It Mor t- - 
h © K fc 9 . 5tMfc*I»*il:£?± a? 

- i- J f i ID L S - It '/ t 3 5 « li It M b . 
37tT30»(ltIl/t. o V> T 1 0 5 /, »© 
] Mf*«**fD.*T«»OT£[Cfc»it#ttfc. 

<l©tt»«©«ft4 I Snmf<D»ytflEt, 96 

xm&ytmtt7\s- »• v - r - m t p - i oo 



t.m¥4-4R240 (18) 

(3D^-«a«f«*tt;M) 17 « * U fc . >< ■/ 9 7 
9>KtUTU»»**. WftBsfrsJEfflfcl/Ttt 
4 2 p !/mlOtltTIIIIJ*!tlOt * •> J5 
7-->7.-?i.©ET- 1 -b y h%ttWl/Tt*»« 

* * IE I, . C©**«*»*Cl/T*KB + (D'; 

as. :o««t«BL s - t t 9 » tmi 

ft * A l: H 1 0~45p8/m»©»BWTfte 
C!CISt<i3i:tilIK»ft«OT. C © K B 
K A i ft t' t S li , »K**«*.THXKUfc. 

x (»K*> 

T «- » U fc . 

» 6 ft ft « * * . ffl<*K»©*6 Kansas 

* l k * r . 

ft*. **©Kfc<o«©£tt*. tttSStt. 3 
B K f* © A * * . ***#r. *» *> « E « *» ft (,* 
fa 12 a - A - 2 Y 7-S*«©#* HI 



is r . 



=5 2 7 7. h M tt 

PS* < n S ) 




* tt ( B <a * M n ) 

( » T t 5 o o o a i ) 31, 000, 000 

* «J »> 29,000 
*«» (»t! 5 0 0 Oai) 50O, 000 
3 - > 7 ^ 7 - 

<»^ 1 5 0 0 OtlJ:) <0.3 
3 - > «r .y «y ( A if H B ) 

(#**5000 Jil.b) 120 

a - > ( W * ft a ) 200 

f^»(nB*ajgi) ]5,ooo 

? + ^ ( w * > 3.3oo 

->-f<»JE> 70 

7 2 A =r # 7. ( * ) 4.500 

J 3 (IE») 41,000 

3*^^>(C»^7fDaiS5) 2.300 

» > T ( tt * * « ) 6.500 

(IS*^»2) 4,000 

r « « « « y ♦ j t r ) 



-260- 



?#K)¥<i-49240 (19) 

(liK-H) 195,000 »iKf t fdf ) 10.000 

( JS M W U -7 3 > ) |. -y f ( jt 0 X ) 10.600 



M7i<jro> (R«R() 50, 000 

* B < = * ) 150 -7**t(A;SI.*lS) 40,000 
*I(IS(ftA) (HI6OO0Hi) 4 0 0 7-7f- + XA(K.K.tfli>f) 73.000 

»aa*sc#a**a> e 5 r»rx <■**•■*«> 

'h 3 < Rift ft M ) 450 (*S**««««») 1.200 

'j> a ( »o jt * « > ««<a>(x^tr-*fi) 2.300 

( " , 5 0 0 0 ai) 3 6.0 0 0.0 0 0 (IMII) 2.300 

t> ft U S < » * ft « > 800 Aft (MRUS) 6.500 

550 t?>jr (»^>) 2.000 

** S (»**«) 360 ( flf « ft, « - {, X * ) 

* * a < 4 > 750 »n Of jrfDlI) 8.000 

<#?«6000jaj:) <0.3 **3> («**■«> 3.000 

K 7 < « * > 800 < * « » U 9 X > 

7 «* if K < If * > 960 t>0*>'/9 18, 000 

4,600 45.000 

* * 5 < » * > 1,900 «7» (tt^ll) 50.000 
V 9 B < M ? > 750 



6 0 0, 0 0 0 




( a s « a * a > 

U U S ( 4 ) 

5= o t; s ('!>#*«> 

3 7 ( + "7 h 7 * /\ -j ) 

7 * ? * j <i c n * <t j >> > 

* □ I, 5 

< M ^ a a y - -y * a > ys> 

? O U 9 

< H -7 > 7 > 7 - X YS) 

S_H 

•is ( r c m s ) 

* © * K (S»*4>»fB) 

< » * ffi s » ir > 

ar v< & ft ( * m j ) 

* *i U 8 < S £ ) 



7*3 

x C >( ( 7 * t t - jv 



2 0 0. 0 0 0 

8 5, 0 0 0 

10 5, 0 0 0 

2 3 6, 0 0 0 

13 0, 0 0 0 



0 0 0. 0 0 0 



2 0, 0 0 0 

4 0, 000 

2 0 5, 0 0 0 
8.000 

2 0, 0 0 0 

7 5, 0 0 0 

2 1, 0 0 0 

2 5 0, 0 0 0 
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9$ CD ¥4-49240 (20) 



* S I ■ 240.000 

SJLM £ * a 

tfEP+f-aUa-JTAI- <«»£}!) 5,000 B*-K(*BBSiB) 

p/:ir7^;33-y*( («yija) so 

» * iB f * J 7 (NRItH) 

V A 9 a * a h»« g h 

* » < B * ? L-LU < a s > saw csna) 

!L^Jk * a » 

* >/ > 7 7 < > t ,u * * - 1.150 * 3 - u * e > < m * « * ) 

* # - * - * 1,250 i > =. * » iii » 

A — ^ 9 ^ 1,560 ya3*a-<?l3U9I»> 

7 T •< > K 9 7 ► 1,400 *CRly73 - » («■ • - (H) 2,000 

7 * fc * - A - -f - 7 h 600 »»o;/*-7«<X-1fW> 1.000 

2-1-2 B * II ) 7 00 

* > '> ~ * > » * - y a c e ) 13 ;w*r*y^(j»au9i«j 4o6 

< * J 24 «>S/Q>n«* (D - hHI) 200' 

•> - K A ( 7 y 7 * ) 800 l>«r*7TJ'?Y - (ftIRM) 60 

(4>KII) 3 0 

*!»-»(*«««> 2.4 V 7 ( £ * ) 20 

1.7 2* 0 3 - 7 1 0 0 (3-7) 10 



6 0 0 
3 6 0 
0 0 0 



'< V f > < = * ) 9 
O7U>50C*-U*E> 7 

v a- -? u a? > 6 

B-«i|-J-*K (fffBX) 5 
A 3 t » > 3 O ( S fi II f ) S 
<*■«■> 5** 
5 *i« 

7JM3-HF (Bil«R) 5 * iff 

* « W 2 (V>07T-y«)-f>thCJTNF« 
it « * « t£ <t *" 3 « CD E D s . * ^ * * y 
A 7 3 t 2 ^ HBL P SfitVlliO . 
4-1 00ns/J8*«mlT?*«LP 
S fl) B R K if ) 
9ee<D. ?fl»i 2 9 8 0 »P3l!iIin8 
C3H/H t^3975D77-y|IBlt)£ll 
»200«»(2X1 0 S S) / R« 9 6 KO?5 

2 I. F N - r (I 0 0 I fi / in t) * * * C I O 
H l% Ini * fc . gda. ««LPS**-6 5T:<Dtt 



* (g/ma) T5«mMiliUTai!0tlta!i» 
*»(•*« U . fBI OM/Kf77<7-B 
5ffl3«BacM;jf-tl;Tllli*. 2 B* R! « 
»aUit«#««lf|!K«Ofc ( 3 0 0 0 *. 
20»).*5^*>o»onfcl30* l »<D- TN 
F«ttUL 9 2 9 • tt t= H T * IttCJ^H T iM 
SL. X. 'U7Jf3HII!l.PS98Illt 

t T m T 0 ft . . 

««GTNFItl ( » 62 / 18 ft A 

m«> * . WtD < *f ft /? ) ICjrjC'JA??;?^ 
BSLPSSWft (n e/«««m») *»ra 
« c 7 a -j h 0 . 7a-y y *h.fc«/S<oi«:s* 
»i«i/4r*Y-K«»*'«^fc. h V /f - * » * L 
Sf ^l»!irNFiilUi5M V if - 
O7>B77-i/SlHtl6$0Xtt. t <) 11 - 
tt # © » * i: lT»7;ri T N F*£**<»*ti 

■ KacfttffflSK # - o 7 ? o : ? - j; g 

S(ttttl 00«tl/, t©50?6U:«ar'S^ 

> d 7 7 - g s a tj i 5 i 4 ,/ i , j f j h a 
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P S * 1 

9 o 7 : 
s * * 1 

s mm t 



torn <z> 

ft © T 
s * * 



8 * * 

r n f 

T N 

I s c 



« s it tt i i ? 3 i (a s 

t f 7 D 7 7 - y g S ft U (96) 

i> i) * a r . » « . y >j u - 

I £ * « 0 . 7 6*ffl/m»T 
' BE <fc ft *< O . 7 5 * IS / m i 
' » D 7 7 - ^ g S | t ffi o X t 

• 8 tt ft tt < X > u <* sc c i o 



¥4-49240 (21) 
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